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Herausgegeben von Jorg Pietruszka

Im Fokus dieser Arbeit steht der leuchtend rote Naturstoff Prodigiosin und die biodko-
nomische Generierung des Tripyrrols einschlie3lich neuer Derivate. Zentrale Aspekte der
Untersuchungen sind das finale Kondensationsenzym der Biosynthese, die Erforschung der
Bioaktivitat von Prodigininen und die Verbesserung der biosynthetischen Produktion.

Das Schlisselenzym der Prodigiosinbiosynthese weist eine gewisse Substratflexibilitat
auf, die eine Herstellung von Derivaten des Naturstoffs mittels Mutasynthese erméglicht.
Dennoch kénnen einige Monopyrrole nicht von der Ligase PigC umgesetzt und in das Ziel-
molekil eingebaut werden. Eine systematische Suche nach PigC Homologen zeigte ver-
schiedene putative Kondensationsenzyme auf. Zwei fur Kondensationsenzyme codierende
Gene aus Tambjamin produzierenden Pseudoalteromonadaceae wurden heterolog expri-
miert und konnten fir die biokatalytische Produktion von Prodigininen eingesetzt werden.
Zusatzlich wurden diese Enzyme durch vergleichende enzymkinetische Untersuchungen
und eine Analyse des Substratspektrums charakterisiert. Der Einsatz dieser Kondensation-
senzyme eréffnete schlief3lich einen Zugang zu biokatalytisch bisher nicht adressierbaren
Derivaten und erméglichte die Anwendung in der semipraparativen Biokatalyse.

Die bereits etablierte nachhaltige Produktion von Prodigiosin unter Nutzung eines sicheren
bakteriellen Prodigiosinproduzenten wurde im Zuge der vorliegenden Arbeit durch systema-
tische Untersuchungen der Kultivierungsparameter verbessert und ermoglichte eine hohere
Prodigiosin Produktion.

Verschiedene Untersuchungen zur Bioaktivitdt von Prodigiosin und diversen Derivaten
zeigte eine starke antimikrobielle Wirkung gegenuber Bakterien und Hefen sowie eine
Beeinflussung der Autophagieprozesse in Brustkrebszellen, die zur Apoptose dieser Zellen
fuhren. Zudem konnte eine Wirkung gegenuber pflanzenpathogenen Nematoden und Pilzen
erforscht werden, wobei ein Teil der Pflanzenschadlinge durch Prodiginine im Wachstum
inhibiert wurde.
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